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® Analytisches Testolement mit sich verjungendem tCepillarfcanal 

® Die Erfindung betrifft ein enalytischas Tosfealcmant zur 
Bastimmung eines Analyten in einar Hussigtceft, enthal- 
tend ein Nechweisalement und einen zum tcaptHaren Rfis- 
sigkoitstrensport befahigten Kana), dereirte Prabenaufga- 
beoffhung an einam Enda das zum tcapiflaran Rusag- 
keitstrensports bafihigten Kenals basitzt, dadurch ge- 
kennzeichrtat, daB sich der zum fcapfllaren RtissJgbeits- 
transport bsfahigte (Canal von dar Probenaufgabeoffnung 
in Richtung das bapiltaren Transports zumindest bis zum 
Beginn das Nechweiselemants statig verjungL Ebenfalls 
batroffen ist die Varwertdung das basagten enatytischen 
Tastalamants zur Bestimmung eines Anatytsn in dner 
Russiglceit some ein Verfahren zur Bestimmung eines 
Analyten in einar flussigan Probe mit Hirfe des bas&gten 
en&tytischen Tests!© mants. 
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Besdrabaog semlicheo aus einem flapelarigen Vferbund us einem Vlies 

und am paCgcn Memhran. (Be sich in ctscsk fl&cMgen 

Die Erfinduog betrifft an onatytiscbcs Teslelemcnt zur Flu^gkeitsucergang ennOgGcbcDdem Kontakt befmden, 

Bes l ii mniin g cincs Analytco in einer flussigkeit, e nth a lt e n ri wobei £e Membran io der ftoben auftngs zo n c sobehandelt 

ein Nachwctseiemeot and risen zum kapfllaren Flfissig* 5 ist, daB sk doct krine Hfesjgkeil «ifnirnni oder transpor- 

keitetraosport befalrigten Kanai dcr cine ftobcnaofgabcSff- dot Das rnerraenkbrige Anarysenekment aus DE-A 195 

nimg an einem Ende des zum kapiHaren Flflssig£eils&ans» 23 049 kann in eioem Teststreifen Vfenveadung finden, der 

potts befahigten Kanals besitzL Die Erfmdung betrifft eben- emen Kapillanpallenthalt, durcb den frobenflussigkeit mil 

falls (fie >ferwendung des besagten analytiscben TesteJe- derlYobeiiaQfirigszonekomaktkit werfa 

merits zur Bestumnnng eines Analytco in einer Flflssigkeii to Die Aufgabe der vodiegenden RrfiwAmg bestand darin, 

sowie ein Verfahren zur Bcstimmung eines Analyten in ei- die Nacbteik des Stondix der Tfecbnik zu besritigen, msbe- 

ner fiQssgen Probe mh Hilre des besagten analytiscben sondere sollte ein ekfacb zu handhabendes, znveriSssig 

Testelements. scfbstSndig volnTncnrirfficrtndcs Tbtf element zu Vfcrfugung 

Zur quaHlativen Oder quaOtiUdvec analyascben Bestillh gestellt wmfen, mit dem liter Afrm»>nriiTn g minimakr ftn. 

mnng von Bestandteilen von Kdnperflussigkriten, insbeson- is benvolumina eine ranmlkhe Tremnmg von Detektionszone 

dere von Blut, werden oft sogenannte tragergebundene Tests und Probeiiaiifgabestelk moglich ist ZusitzHcb sollte der 

verwendet Bei diesen sind Reagenzkn in oder auf enispre- Probentransport von der Probenaufgabe ztim Detektionsbe- 

chenden Schichten eines festen TrSgers enlhaltea der mil rekb so scnnell sein, daB die Analyse einer Robe zeilticb 

der Probe in Kontakt gcbrachl wird. Die Reaktion von AOs- dadurcb nkbtHmito wM Deswteren sollte durcb einen 

siger Probe und Reagenzkn fiihrt bei Anwesenbeit eines 20 einfacben Aufbau des Tenements eine kostetgunsuge, 

Zklanalyten zu einem nacbweisbaren Signal, insbesondere produlrtkfistechnisch einfacb zu realiaerenteFertigung er- 

dnem Farbutnscblag, welcher visuell oder mit Hilfe eines indgBcntwerden. 

Gerais, meist rtfkxkwsphctciiietriscb, ausgewertet werden Dies wild durcb den Gegenstand der Erfindung, wieer in 

kanrt denPatattiisprikAencrjaraku^ 

Testelemenie oder lesttrager sind haufig als Teststreifen 2S Gegenstand der Ermxtong ist rin analytiscnes Testcle- 

ausgebildet, die im wesentJ&cben aus einer langhcben Trag- tnent zur Besnmnumg eines Analyten m einer Russigkeit, 

schicht aus ftmststofimaterial und darauf acgebrachten enthaltenH em Nadrweiselement und einen zum kaptfiaren 

Nacbweisschichten als Testfeldero bestenca Es sind jedocb Rfcsigkeitstriiispaft be^ 

aucb TesftrSger bekannt, die als quadratiscbe oder rechtek- gabeCffinmg an einem Ende des zum luqriBaien ROssig- 

Idgc Plattcben gestaltetsindL ao ke itstiaus puds befahigten Kanals besitzt, dadurcb gckem> 

Visuell oder reflexwnsrjhotornetriscb auszuweiteode zekbnet, daB sich der zum ksptllaren T* ^png k B) tgt r9t^s port 

lestelernentenlra^kliniscn^ befiuglen Kanal von der IVob«naufgabe6ffiiung in Rkh- 

gebauttd^&Robenaiifiragszoneu^ tung des kapiHaren Imnsports zumindest bis zum Begimi 

in einer vertikalen Achse ul>eretnarjder angeordnet hegea desNacbweisekinenUstetigverjungt 

Dtese Konstniknonsweise birgt eine Reibe von ProWemea 35 Die Vczjungung des kapillaraktive Kanals dient dazu, s>- 

Wenn der probenbeladcne Teststreifen zur Vermessung in chemntfllen, daB das ftobenvolumen, das skh im kapiDa* 

ein GerkX bcispielsweise em Reflexioi)spbc4onietei; etnge- xen Kanal befool zuverii^ 

bracht werden mufi, karm polentieil mfekrib^Probeniriate* benflflssigkeitssSute vom Naebweisetoent aufgesaugt wer- 

rial mit GerSteteilcn in Bertlbrung kommen und dkse gege- den kana Bei einem nicnt skb verjiii^enden Kanal ist die 

benenfalls kootaimmeren. Deswdterenist, voraDeminden 40 Gefahr gegeben, a^fi die Htt^gkeitss&ule beim OberftHneo 

HUea in denen a^e Ibststreifen von tmgescmilien fasonen der Probcnflussigktit vom Kanalimiexcn &if das Nacbweis- 

bemitzt werden, bcispielsweise bei der Blutzucketselbstkoo- elemem abreiBt, mr em Teil to 

trolle von Diabetikera eine NfolumeDdosienmg nur sebwer pillaiakdvenKamUbefindet, 

zu rcalisierea Zudem bendugen berkommHcbe Testek- und somit eine Unterdosierung des Nacbweisfeldes resut 

mente aufgrund ihres Aufbaus oftmals verhgtmsrnjttlig 45 tiert Dem wild durcb (fie ermidungsgemSfie Aferjungung 

grofie Probenvolumina, um zuverlassige Messungen zu er- entgegengewirkL Bcvorzugt betrifft ale Vajflngung des 

moglicnea Je mebr nx3benvohimen bendtigt wird, um so tuiti kapitlami Flugrigkei K i iH i^wi hgfSMgten ymly fo* 

schmerzbafler kann ales fur den Pattentec, dessen Blut un- jenige Dimension des Kanals, (fie dessen Kapillariull be- 

tersucm werden soil, seta Es wird desbalb gesertll ange- wirkt FQr KaptUaren mil rechteckigem Queischnia ist dies 

strebt, Teststreifen zur \ferfugung zu stelka die mit m6g- so mallerRegd ale Hordes Kanals. Die Hblie des Kan^ 

Hcbst wenig Probenmaterial auskommea dabei diejenige Dimensioa die mit der Transportrkhtung 

Aus DE-A 31 51 291 ist ein GerHzur Analyse vonbiolo- der Flussigkeit im Kanal einen recnten Winkel bildet und 

gischenFhnVknbekamit^dasemenTra^ Turfem * m wf^^lk-rffn sfnkmfat tiif drr Ebfnr des Nach- 

fljllharen MeB kmrnt mw. wry. T ^rniiMimini ri ii iMig mfa ^tv^ weisekments stent, die zumBecbachten oder \brmessea of- 

Rlte rs cbi c nt und einer Reagenzmaterialschicnt aufweist 55 renliegt.DieBrdtedes KatiatebegtimC^^ 

Die Probenflifesigkeit wild bei 4esem lesttrager durcb Ka- im wesenttlchen parallel zu besagter Ebene des Hachweis- 

piUarkrafte in den X&fikanal tratisportieit und dringt von elements. Durcb die su^ige^rjungur^ des Kanals rjm zum 

diesem m das darul«rliegende Laminat eia wo nach Erwar- Nachweiselement wird ale Kapilliritat ebenf alls stetig er- 

men des analytiscnen GerSts eine Nadiweisreaknon des bobt Tritt nun lYobenfltissigkefe vom Km\ in das Nacb- 

ZidanalYten staxmndet Nacfateilig dam ist, daB zum Erzie- 60 «e«rigtneni fifcgr, an hgnmrfct rfW hfhm y«pniaritst hn ya- 

len cincs Meficrgebmsses das anaiytische Gerit mit der nil an der Nacbweaekntentseite, daB Ptobcnflussigkeil aus 

darin entrahenen ftobe erwacmt werden muE. Dadurcb ist den Bcxefchen germgerer KapiflarMl nachruckL Auf <&se 

(&;Bent2lzurig des analytiscnen Ge Wctse wird ein vc41stan(figes FQlkn des Nachweiselements 

Labors beschrankt erreicm, was mil einem - im IdealfaH vc41stindigen - Lee- 

In DB-A 195 23 049 wird ein merirschkntiges Analysen- 65 ren des Kanals einnergehL In den Kanal mufi daber nkbt 

element besclukbea bei dem nebenetnander angeordnet mcbrPrc^aufgeooiinnen wei d cii ,abfikdasNacfaweisele- 

cine Probcnauftragszonc und eine DetetakcBzooeenthal ten ment errorderiicb ist 

sind. Das meh rs cnichti g e Anatyseoelement bestebt im we- In einer bevorzugten Austlmrungsform erfblgt dk 
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jungung des zum kapillaren Flussigkeftstransport befiihigten 
Kanals linear van dsr Probenaufgabed^fhung zum Nacb- 
weisekment Jedoch sind such anderc Barmen der VferjOn- 
gung, beispielsweise eine leicfat gekrummte \feriante, denk- 
bar. Anders ausgedruckl bedeatet dies, daB der Quersdmitt 
des kspillaralctiven Kanals an der ftobenmifgabedrrnung 
grdfier ist als am entgegengesetzten Ende des Kanals, das 
skh unter dem Nachweiselemem befindet 

£s ist besonders bevorzugt, dafi der zum kapillaren Rus- 
sigkeilstransport befaliigte Kanal an dsm Enda, das der Pro- 
beiiaafgabeaffbung gegeuOberiiegt, dadiirch teendetist,dafi 
am ahrupte Ergatenmg derjenigen Dimenrinn des KbtmJc 
stattfindet, die dessen KapQlaritai bewirkL Erne solche ab- 
rupt Erweiterung kann anch ab Hdhenstufe bezeiebnet 
werden. 

\forzugsweise racht der zum kapillaren FlOssigkeitstrans- 
port befahigte Kanal in Richtnng des kapillaren Transports 
vonderProbenaiifgabe$rmjr^ 

benfflifgnhedflfoung zugewandten Grenze der Detections- 
zone des Nachraeiselements. 

In einer besonders bevorzugten Ausfuhrungsfoim sind 
die Dimensioiten des kapillaren KamIs $o auf das Nach- 
weisetement abgestimmt, daB das maxhnale Probenvolu- 
men, das der kapillare Kanal aufoeruitEn kann, etwa der fto- 
benmenge entspricht, die dutch das Nachweiselement auf- 
gesaugt werden kann and fur eine zuveriassige Analyse not* 

wendig kt Tm Idealfiall sind hckfa Mihimmn gleirh gmfi nmj 
die Probe wird vollstSmiig aus dem Kanal in das Nachweis- 
element uberfuhrt. Dadurca wird zum einen vermieden, dafi 
uberschussige Kobe das Nttbweisskmem exrekbt, and 
zum anderen, daB zu wenig Probe fOr die Nachweisreaktion 
vorhanden ist Da die Nacnweisreakuon und die aus ihr re* 
ffulli^jrfriid ti ii SigTwte ab fr?sti ni m ^ ftn J ^y ^^^ V ^j ng t fln Gten- 
zen v nfamgnabhSng jg and, ffihren Unter- oder Uberdosk- 
rungen zu fehlerbaften Mefiergebmssen. Diese warden auf 

iHe gf fimfangBgemafie TOase vennkden. Her kapiflgre fow 

nal dieat somit cuter ^iumsadosierung durcb das Tfestek- 
ment nut dem Zkl, Unter- bezkfaingiiwetta! Oberdosierung 
des Naccweiselements und damit wmrverlfcsige oder gar 
f alsche Mefiergebmsse zu vermeiden. 

Da fur den bevorzugten Fail, daB der Kanal einen im we- 
semHchen rechteckigen Querschnitt aufweist, eine Dimen- 
sion, beispklsweise die Hfihe des Kanals, dmcb die pbysi- 
kalischen Grenzen der K a rnllarafcti vitat vorgegeben ist, 12Bt 
sicb das \fohimen des kapillazen Kanak dmcb geeignete 
Wahl der bekkn ubrigen Dimcnsioacn, bcispklsweisr 
Lange und Breite, einstenen, Die Hdhe der Kapillare liegt 
beispklsweise fur But in der GrdBenordmmg von 10 bis 
500 urn, bevorzugt zwischen 20 und 300 pm, da soast kerne 
KapinarahtivitSt zu beobachten ist Dies gilt fur den sicb 
verjungenden Kanal sowohl fur die Hone aiifderftobenauf- 
gabesehe als aucb auf der entgegengesetzten Seile, die dem 
Nach^eisekmsotzugev^andlist Je ncch gewunscbtem V> 
lumen kann die Breite dann mebrere mm, bevorzugt 1 Ins 
10 mm, und dk Lange bis zu etnigeo cm, bevorzugt 0,5 bis 
5 cm, betragen. 

In etner bevorzugten Ansfunrungsform des fTfindiTngsge- 
mSBen analytisdten lestelements ist Tiirmmtest eine, besser 
jedoch zwei, ganz besondexs bevorzugt zwei sich gegen- 
Qberfiegende FIScben der dk innereOberfl&cbedeszumka- 
pillaren no^gkeitstransports befahigten Kanals bildenden 
H£cben, bydropbOiert Hydropbik Oberflacben sind in die* 
sem Zusammenbang wasserssziebende EScbea Wafinge 
Proben, darunter aucb Blut, spreiten auf solchen Gberfla- 
chen gut Solche FK&chen sind unter anderem dadurcb cfaa- 
rakterisieit, daB an der GrenzflSche etn Wassertropfen auf 
fluten einen spitzen Rand- oder Kontaktwinkelausbildetlm 
Gegensatz dazu wird auf bydrophoben, das heifit wasserab- 
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weisenden OberflScben, an der Greozfigcbe zwiscbso Was- 
sertropfen und Oberfl&cne ein stunmfer RandVinkel ausge- 
bOdet 

Der Randwinkel als Resuliat der Obern^cfaenspannungen 
5 der PrOfflUssigkeit undder zu uinersocbesden Obe^&be ist 
als MaB fiir dk HydropWlie einer Oberfi^ctiegecignet Was- 
ser bat bdspklsweise eine Oberftecbensnaimung von 72 
mN/m. liegt der Wert der Oberfl&benspaimung der be- 
iracmeten Fl&he west, d n. mebr als 20 mNAtf , unter die- 
to sem Wert, so ist die Benelzung schlecht und der resultie- 
reode Randwinkel ist stumpf. Eine sokbe FUlche wird als 
bydrophob bezeichnet Nahert sicb die Oberflachenspan- 
nung dem Wert, der fur Wassergefunden wird, so ist die Be- 
oetzung gut und der Randwinkd wird spitz. Wird dk Ober- 
15 fl&h^panmmg dag^en glekb oder grSBer dem fUr Was- 
ser getundenen Wert, so zerlSnft der Tropfen und es findet 
IbtalsprdtungckrHussigkeitstatLBmR 
ntcht mehr zu messea Rachen, die muWass^m^fien einen 
spitzen Randwinkel bilden oder bei denen lotalspieitung ei- 
20 nes Wassertropfens beobachtet wird, werden als hydropbil 
bezeichnet. 

Die Bereitscbaft einer Kapillare, eine FlQssigkeit aufzu- 
saugen, geht ndt der Becetzbarkeit der Kanaloberflache mit 
der Russigkeit einher. Fur waBrige Proben bedeutet dies, 

2S dafi eine Kapillare aus einem Material geferngt werden 
soUte, dessen Oberflachenspannung nane an 72 mN/m her- 
anreicfat oder dtesen Wert Qbertrirlt 

Ausrekbend hydropbik Matenalien zum Aufbau einer 
Kapillare, dk schnefl wfifirige Proben aufsaugt, sind bei- 

30 spklsweise Glas, Metall oder KeramilL Fur den Einsatz in 
lesttragern sind oiese Materiatien jedocb ungeeigcet, da sie 
emige gravkrende Nacbteite aufweisen, beispielsweise 
Bruchgefahr bei Qas oder Keramik, oder >%mncWung der 

(T^grflfi^H<yfigengriKgften mtt der 7A\ Kei gnhlref ^b e p Me* 

3S taUert Oblickerweise werden desbalb zur Fertigung von 
Testelementen KimststofMen oder -formteik eingesetzt 
Die verwecdsten Kunststoffe ubertreflen dabei in der Regel 
kaum eine OberflScnenspaimung von 45 mN/m. Selbst mit 
den, relativ betrachtet, hydrophilsten Kiinststoffeo wk bei- 

40 spiekweise Polymetbyrmethacrylal (PMMA) oder ft)ly- 
amid (PA) lassen skh - wenn iiberbaupt - nur sehrlangsam 
sangends Kapfllaren aufbauen, KapiEaren aus bydrophoben 
Kunststoffen wk beispielsweise Polystyroi (PS). Folypro- 
pyten (PP) oder Poryethyte) (PE) saugen im wesenllkben 

45 keine wafirigen Proben. Hieraus ergibt sicb die Nctwendig- 
kcdl, Kunststdfie fur dk \^iY^ixdung als Kosstniktknsma- 
terial fur Testderoente mit kapiHarakriven Kanakn hydro- 
pbil auszustatten, das heifit zu hydropMlierert 
Wk bereils oben erwShnt sind in eker bevorzugten Aus- 

SO fiflmmggfnrm Aest effinriHngggemSBen anflly riRthen Tfegtrfft- 
ments Tirmindnst eine, besser jedoch zwei, ganz besonders 
bevorzugt zwei sich gegemfterikgende FIScben der die in- 
nere Gberfiache des zum kapiDaren FlOssigkeitstransports 
befSbigten Kanals bildenden Fktchen hydropfailiert Wud 

55 mehr als eine FISche hydropbilkrt, so kdmrra die FIScben 
entweder ndt der gleichen oder mit unterschkdfichen Me- 
thoden hydropbil gemacfat werden. Dk Hydrophilierung ist 
vox alkm dann notwendig, wenn die Materialien, dk den 
kapiltarafrtiven Kanal bilden, insbesondere der IrSger, 

€0 selbst bydrophob oder nur sehr wenig hydropbil sind, bei- 
spklsweise weil sie aus unpolsren KunststoMen besteben. 
Unpolare Kunstsloffe, wk zum Beispiel Polystyroi (PS), 
Myemylen (PE), Myethyleaiterephthalat (PET) oder Poly- 
vmylchkrid (PVCX sind von Vbrieil als Tragennaterialkn, 

O weil sie die zu untersucheoden FlQssigkeiten nicbt absorbie- 
ten und damit das Proben volumen effektiv von der Nach- 
weisschicht genutzt werden kann. Dutch die Hydrophilie- 
rung der OberflSche des Kapillarkanals wind erreicht, dafi 
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eine pais*, bevorzugi w§Brige Proberrfhfesigkeit bereitwil- tigc Anssparong besinsca Ncbcn Nachweisreaktionen, die 
>j g in rffn kapifhm F»™* rinrriti tmd dart rasch zmnNach- zurHrbverandenmgenfii^ 
weiselement bzw.zu der Stclle des Nadnrascteroents, an doc Nachweisprinzimaj betaarat, (fie mit dem besdmebe- 
OCTcbeEtetcknonstaltfiixlet nen Teslelemem rcaliskrt werden kermen, beispidsweise 

Ideakrweise wild die Hydrophilierung der Oberflacbe 5 ettlroctemiscbeSensorca 
tekapillareoKanalsdadun* FQrdwNachweisdemeittisleserfacder^ sok^M^ 

gang ein bydrophiles Material eingesetzt wild, das jedocfa teriafien emznsetzen, St in dor Lage and. cfiemimtesu- 
Sc ProbenflQssigkeit selbst nkht oder nkht wesenthch auf- chende Ftfesigkeit mil darin enthallenen fehillsstoffra auf- 
y., W nyn verm»g. Wo dies nkht moglkb ist, kaon die Hy- zunehmeiL Dies and sogenaonte sangfahige Materialkn, 
drophmenmg eaner hydkopbobeo oder nor sehr wemg by- "> wk beispielsweise Vfiese, Gewebe, Gewirke oder porose 
drcpbiknOberflacrjedim^ Xnrntn n flTT WterMen, die als Scfajehtmareriahen verwendet 

rierstabikn.gegenifterdemRobem werden konneaDkdaffrmFragek^^ 

phifcnSdntoeireidrtwcn^ mitesen Reagenzien tragen kBnnen, die fur den Nachwos 

knte Bindung von phc4oreakriv acsgerusteten, hydrophilen des zu be stimm enrte n Analyts erforderiich sind 
Polymeren anf cine Kunststoffoberflacbe, durch Auforingen 15 Bevorzugle Materialkn ffir das Nachweisekment and 
netzmittelhalnger Schichten oder dnrcb Besdricfatung von Vhese, Papiere oder porose Eain^stoffinaterialieo, wk 
Oberfiachen mit Nanokompositen minds SoKfe**le«hno- Membranen. Als porose Membracmaterialieo sind Poly- 
togie.Darfikririnansistesinegb^ anrid-, Pbryvir^lideno^ftiorid- > Poryethersulfbn- oder My- 

akaBsche oder cbenrische Behandhmg der Oberflacbe eine sulfonmembranen gam besonders bevoraigL Die togen- 
gestdgerteHydttphiliezuerzWe^ 20 zknzurBestimmwigdesiiacb^ 

Ganz besonders bevorzugt wild (fie Hydroptnlienmg derRegddnrchln^rignienii^in 
durcb die Verwendung von dfonen Schichten oxidkrten Materiali c n cmgebracht warden. 
AinrrnrniiTTrg mweht Tliese &&kfaten werden entwcder a> Besonders bevorzugt als Nachweisdement ist ein mehr- 
rekt aiif die gewQnschten Bameile des Testekmems aufge- schidmger, stapelartiger Materialverbund enthallend neben- 
bracht, beispielsweise durch Vafammbedampren der Werk- 25 einander angeordnet eine Probenanftragszone und eine De- 
stucke mit metalbschem Alumimum und anschliefiende tcktionszone, wood die Deiektwoszone ein Reagenz ent- 
Oxidanon des Metalls, oder in Form von Metallfolkn odet bait, das mit dem zu bestimmenden Anaryt oder einer hkr- 
metallbescmcfatetea Xunststoffotien fur den lesrtragerauf- von abgeleiteten Substanz ein detektierbares Signal bildet 
banverwendet,dkebcnfaDszur DieProbciauftragfr undlku^^ 

Hydropbilie oxidkrt werden nriteea Metalisdrichtdkken 30 pdartigen Verbund ma eincm Vlies and einer porosen 
von 1 bis 500 nm sind dabei ausrechend. Die Metallschicht Menibimi so angeordnet daBsksiA 
wird anschb" eBend zu Bildung der oxidkrten Form oxidkrt, genFlilssigkdtsflberga^^ 
wobei skh neben der ekktrocbeiniscne^-anodiscbra Oxi- dtretaKotttaktbefade^ 

darion vor allem die Oxidation in Gegenwart von ^sser- sie Flussigkeii horizontal, das heiBi in da FISdr, deutlicfa 

aainpfoderdnidiKocrienm^sseralsbe » langsamex transportkat als das Vlics. Im Bercicb der Pro- 

Metboden berausgestellt habea Die so erzieilen Odd- beDapftrags?!^ die rich tris zur Dctektionszone des mehr- 

sdncmm siiKl je nach Memode zwiscben ^ s^htigen Anarysenetemertoersn^ 

bevorzogt zwischen 10 und 100 nm dick. Gr56ere Schicht- behandelt, daB sie Rnsagkeit weder anMnimt iwch tra^ 

dicken sowohl der Metallschicht als anch der Qxidschkht portierL Dadmch wird gewaMeistet, daB zunachst die 

sind zwar prinzipieU praktisch realisierbar, zeigen aber * Probe wDstMgVOT der Prober 

keine weiteren vorteilhaflen WirkungOL durcrotranken kann und anschlicfiend erst in (fie Membran 

In einer bevorzugten Ausfmrungsform entMlt das Naclh dahingL Sofche Nacmveisefcmente sind aos DB- A 195 23 
weisekmem des erftadimgsgemaBen analytischen Testete- 049 bekmmt Die dot beschriebenen Nachweiselemente 
mentsalkrllrdieNachweisreaktioo^ werden ganz be$tnder$be^orziigt& 

Probe notwendigen Reagenzien and gegebenenfalls HihV 45 Testdemenleingeseru SeJb^ 
stofFe. Eskomenjedocbauchnurleikderbeno^ten Ret- onszone des Nadrwtiselements aach aus mehreren diskre- 
gemienuiidm^ffeeiithtllenseia lenZoncnbestehen,(fef^denNacnwe»u^ 
voo analytischen lestekmenten oder diagnostischen Test- Zklaiiarvlenao5 einer Ptobeim 
tr§gem vertranten Fachmarm sind sokhe Reagenzien nnd Nacnweiselemeiitc, wie sk in DEr A 1 95 23 049 beschrk- 
HilfsniittdbestaisbekannLFQrAi^ 50 ben sind, verfugen Qber Bestandteik, die einen AusschhiB 

oaebzuweisen sind, kdnneo bcispidswetse Enzyme, En- storcoderProbeijaiiteik vondw 
zynisuhstra£e»Iodikaior^ und somit als Filter, beispielsweise fur partiknlare Proben- 

derglekhen mefar im Nachweiselonent enmalten sein. bestandteik wk Blutzelkn, wirken. Fur visuelk oder opti- 

Das Nachweisekman des erfadungsgerx&Ben lestek- scheDetekfionsverrahrenistbds^ 
ments ist vorzugsweise aus mehreren Schknten aurgebaiit 55 von Blntproben der rote Btutferbstoff Harogjobin, der in 
iindkaimgegebenentallsdneninertra den roten Blulkftperchen (Erythrozyten) enthatlen ist, sto- 

derSdtedesNadrweisdeinen^ rend Zwectaftigerweise werden dle»stdientoK<gppo- 

KontaklgebracM wird, eiithalten. Fur nenten vor der eigentlkben Detektkosreaktion von der 

zugtenWdaB&Naclrweisreaktkn Probe, beispklsweise VWIbh^ 

ren Faibveraoderong ffflm, wonmter in aiesrm TiKammen- fl> Probenaiirbereitnog vor dem Applizkren der Probe anf das 
hangentwedercfeAruknmgb^ Testdcment gescbenen, wk zum Beispiel durcb Zentrifu- 

nerl^<)dff das\bscbwiD0VnvonI^ gieren von \bflbrut und a i i schlkBe nd e r Serum- ooerPUs- 

den soil, ist sknerzustellen, daB der Iragcr durch geeignete inagewiimung. Bcquemer nnd aidirardenLfflen&^kJitr 
MflRnrfmim eine visuelk oder optische Beobachtung der ist es, wot (te Testekmem dk» 
Nachweisreaklion zullBt Dazu das Ira^ennaterial des tis geeignete Konstruktion selbst AMxhfiihrt. Dem FachmaiB 
Nachweisekments selbst dDrchskhtig sein, beispielsweise sind Kfittel aus der Testsln^enlechnologk bekanot, (fie ei- 
eine durchskhtige Kunststoffotie, wk beispielsweise Poly- nen zuvefesigen Ausschmfl von Erythrozyten gewahrki- 
caibonatMe, oder aiif der Detelmonsseite eine (kvchskb- stea Beispielsweise sekn genannt dx Aferwendung von se- 
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nripsrmeabten Membranen Oder Glasfoservtiesen, wis at Rezugsreichentiste, 

beasp&lswdse aus EP-B-0 045 476 betaont tied, zur Ab- 

trermung roter Blu±&perchen. 1 Vlies 

Neben den bereits geoaimteo \forteilea des exfiiidungsge- 2Membran 
maltenTestelententsweisttt s 3IYobenmifuT|gszoae 

rSumliche Ttemtang von Protaaaufgabeart and Signalde- 4 Detektionszone 
tektioD to Vcrbiitdung nit dsr fttA an w>1 n m an A wue mng 5 flflssigfccitsundurchli&siger Bexsich 
wird one hygiemsche Handhabang des TVohenmnftCTiah er» 6 re^gcnzieohaltige Zone 1 
rad& VbraDembacftisdierDe 7 rcagenzienhalhge Zone 2 

Hilfe eines Refleaionsph oto meters, wild erne Kontainina- 10 a i r? i pjth al tige 7/me 3 
tioo d&s Ger&es weitestgenend ausgescMossen, da die 9 mshrschicfatiges Nacriweisetement 
Probe beispdelsweise auf em aus dem Gerfit herausragecdes 10 Abdeckung 
lestelemsffl aufgegeben werden kann, dabei volktSndig in HBcdenteil 
den kapallareo Kanal eingesaugt wild turd selbstftofig ohne 12 ftobecatifgabeflfmung 
wriuaeMaBnahmenzuderimGerfiteir^ is 13£otlQftungsSfi&iung 

tefctkmszene des lesteiements transpoitxeit wild. Das voll- 14 kapdliarakliver Bereich 
standige Aufssugen des Probe nn iaterial duich die kapillar- 15 Htihenstufe 

aktive Zone im lestetement verfrindert zudem, daB fiber- In Fig, listeio mehrerhichtiges NachweiscJemmt (9) aus 
schiissige Probe an derleslekmenlaufienseite verfateibt, so Vlies (1) imd Merabran (2) fur den Paraflelnachweis von 
daB aucb diese Egenschaft zur Hygiene beitzagt 20 did Analytes dargestelL Die PtDbenauftragszose (3) er- 

Desweitereo benStigt das erfinmingsgerniiBe Testelement str«& sich fflra den Bereich, to dm^ 
in einer ganz besosd&rs bevorzugten Ausfuhrungsfonn be- dunchlftssigen Bereich (5) dor Metnbran (2) definiert ist 
deutend weniger lYobenmaterial als herfeSmmliche Testele- Flflssigkeit,dbfa derlVoberiain^ 
mente. WStaend leteterc oftmals uber 12 ul Probenflussig- sifgebracht wird, wird so auf jeden Fall dutch den fliissig- 
keit bendugen, wild d&s erfesdertiche Pfobenjximdestvolu- 25 kritsu ndurcfalfesigen Bereicfa (5) daran geiiindert, doit in 
men bei dem etfindirngsgemaBec lestekment auf deuthch dfeMembian(2)einzi^ 

imterl0pl,bevcazugtumej5j& aus dem Vlies Q) in die Membran (Z) ist nur innemalb der 

bis 4 ulftxibegesei^ Dies wuxi durch die Dertfctiomgone (4) rndglich. Punch geschicktB Materialans- 

Probenfhisses genau an den BestinimungsQrt, sowie durch wahl ist zu enekhen, daB sich auf das Vlies (1) fa der Pro- 
die Tatseche, daB das Ptobenvohimea weitgehend quantita- 20 benauftragszone (3) aufgegebese FlOssigkeit schnell inner- 
ov aus dem Eanal in das Nadreeisslement tibedOhit wee- faafl> des Vlieses (1) verteilt und von don qusr zur Ausbrei- 
den kann, was wiederom auf dessen sicfa verjQngendsn amgsrichmng in d&r VliesflSche in die Detektkmszone (0) 
Querschnin.zurik^zuii&ren ist, erreidit Insbesoodere fur d&Membrm(2)gdaagtund<tortfadkReag 
den Fall, daB die Probe Bint ist, kann dsdurcb fur (fie zu us- tenden Berekhe ((S, 7, 8) emtritt. Bei.Anweseiiheit der j&- 
tersuchend Person die Prcbengewinnung einfecher und vor 35 weiligen Analyten findet dort eine Signalbildung stall, die 
alkm mit weniger Sdunerz verbunden ssin. vondsrMembransdtehervisueU 

Bin weiterer Gegesstand der Brfindnng ist die ^ferweo- werden kann. 
dung eines er&ndungsgemfiBeo analytiscben Testclements Id 2 ist eine besonders bevorzugte Ausrlihrungsform 
zur Bestimmung eines Analyten in einer Fltlssigkeit des eiffadm^gsgernSBen lesteiements scbematisch darge- 

AuBetdem ist Gegensbmd der Erfmdung ein Vafahren 40 slellt Das Testelement bestefat aus einem in Spritzgufitecb- 
zur Bestimmung eines Analyten in einer fifissigen Probe, oik gefertigten BcdecteQ (11) und einer ebenfalls spritzge- 
insbesondere einer Sorperfiussigkeit wie Bhn, Plasma, Se- gossenen Abdeckung (10), in die das Nacfaweisetement (9) 
rum, Urin, Speicfael, ScfaweiB ctc^ mh ffilfe eines er&> integriert ist Die SpritzguBteile (10 and 11) konnen miteiih 
dnngsgernlBen analytischen lesteiements. Dabei wird zu- ander veMpst, versebweifit oder verklebt sein. Gestalt und 
n£cto die flOssige Probe an <fer ftctoanfgnhf^ffnung nrit 45 GrtBe des kapillaren Xanals (14) wesden durcb (fie Kompo- 
dem Tbadectent kontaktieit Durch KapiUarkiSfte in den nenten Bodenteil (IE), Abdeckung (10) und Nachweisele- 
zum kapillaren Flussigkdtstransport betaliigten Sanal wird ment W bestiinml Insbesondere besummt das Bodenteil 
die Probcnffitesigkcit bis zu dessen vollstgndiger Failung (11) die stetige Verjimgung und mit der H5benstufe (15) (fie 
transpoitiert Die Robe beneta dabei das Nacbweisetement Lange des kapOlaiakdven Sanals (14). Die VerjUngung 
auf da dem Kanal zugewandten Obernacbe und dringt in 50 kann altemativ aber aucb von der Abdeckung (10) oner von 
dieses ein. Gegebenenfalls gehtdie Probe mil den im Nach- beidenbestirnrntwenfea 

weiselement enthaltenen Reagenzten eine analytspezifische An der der Probeiiaufgabe5fihung (12) gege&Uberliegen- 
visuell odsr apparativ-opdsch, bevorzugt refitxionsphotD- den Scite des kapillaren Kanals (10) btfwdet skb eine Ent- 
metrisch beobachtbaie N2cbweisreakdon ein, so daS auf die lu^hingsdrrnung (O), die das Bntweicnen von Luft bei der 
Anwesenheit und gegebenenfalls die Menge des zu bestim- 55 Befulhmg des Kapillarttanals (14) mit IVobenflOwgkeit er» 
menden Analyten ruckgescblossen werden kann. Isubt 

Die Erfindung wird durcb die F^. 1 and 2 undde nacb- Die Kapillamme (1<I) reicbt von der Probenaufgabedff- 
folgemlenBeispieUna^xererulut&n. mmg (12) mfliimal bis zum Beginn der Detcklxonszone des 

fflg. 1 zeigt einen LSngsscfama durch eine besonders be- meturchichtigen Nachweiselements (5). Probenmifgabefiff- 
vorzugte Ausfimningsform des mehrscbichtigen Nacbweis- 60 mmg (12) und Hfihsnstufe (15) begreczen den kapillarfikti* 
elements. ven Bereich (3) in Richtung des kapillaren Iransports. 

Fig. 2 zeigt einen L&ngsscimitt durch eine besonders be- Bei der Verwendung des gezeigten Tcstelements wird das 
vorzugte AusfBhrungsfbrm eines erfindungsgemHBen lest- Testelemenl mit der Proberaxifgabeofoung (12) beispids- 
elements. weise an einen sich an der Fingerkupps bemidhcben Bint- 

Die Zifiem in den Rguren bedeuten: 65 stropfcn gebracht Dabei kommt der Blutstropfen mit dem 

kapillaren Kanal (14) in KontakL Letzterer filllt sich solange 
mh IVobe, bis er vcoi der Prcto^^ 
Holienstufe (15) getuilt ist Danacfa wird der lesniagervom 
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Patieateofinger catfernt, woduich gewihrleistet ist, daB k- 
digHcfa die sicb im Kapfllarkanal (14) befindb'che frobe fOr 
das Nacbwriseteraent (9) verfiigbar rsl Ene Oberdoskrung 
wirddamiiausgescfalossea. 

s 

Bdspicll 

HeradkiDg dcs erfindirngsgcmaBen anaiytiscben Testefc- 
ments 

10 

Das Bodenteil (11), in das eine Vsrtieftmg ehgearbeitet 
ist, die den sich verjungendeo kapillareQKaoalcigdKn sofl, 
und die Abdeckung (10), (fie einc Ansspaning fiir das Nacb- 
weisdemem enthalt, werden mittels StratzguBverfenren aus 
MymetfaylnKthacrylat (FMMA) hergestellL Diejenigen 15 
Hfichen der Spritzgufkeile, (fie mil Probcnflflssigkeit id Be- 
riihrung kommen kdnneri, werden anschliefiend io einem 
Vakuumbedampfer mil einer Schkht Alunrimum einer 
Schichtmcke von ca. 30 nm bedampft. Darauflrin werden 
<fie Alumimumschichien durcb Behandhmg not beifiem 20 
Wasserdampf coudiert. 

In <fie fertig beschichtete Abdectomg (10) wird ein an die 
GrCBe der Aussparung angepaBtes Nachweisckmem (9), 
dasgemSSDB-A 1 95 23 049 beigestelll wurde, in richnger 
Oricruierung ringclegt AbscbfieBend weiden die Abdek- 2S 
kung (10), die das Nachweiselemenl (9) enthalt, und das Bo- 
denteil (11) zusammengeklebt 

Baspiel2 

Messung der BlotglukosekcxizentratioD mit ffilfe des Test- 
elements aus Beisptel 1 

Das Testeiement aus Beispkl 1 wird mit der ftobenaufga- 
beseite auf einen PttobenflQssgkdtstropfen anfgesetzL Die 35 
Kapillare des Testelements rulll ^ inneihalb von 2 s seBV 
standig mit Robe. Ist Glucose in der Kobe vorhanden wird 
nach wemgen Sekunden eine Farbentwicklimg irn Nach- 
weisfilm achtbat Nach ca. 30 bis 35sifltoEnd>mktder 
Reaktion erreicht Die erhaltcoe Farbe kann mil der Gtuco- 40 
sckonzentration der Probe korreliert werden und wird ent- 
weder visuell oder leflexionsfotometriscb ausgewertet 

Paieniansprfiche 

45 

1. Analytisches Testeiement zur Bcttrnimung eines 
Aoalyten in einer Flussigkeit, enmabead ein Nach- 
weiseieinent (9) und einen Turn kapillarcn Flussigfreits- 
transport befsibigten Kanal (14), der eine Frobenaufga- 
bedffnung(12) an einem Ende des zum kapillarcn Flfls- 50 
sigkeitstransports befSbigten Kanals (14) beshzt* da- 
durdi getainzekhnet, daB sich der zum kapQlaren 
FlQssigkeitstransport berabigte Kanal (14) von der Pro- 
benaufgabe5ffimng (12) in Richtung des kapillareo 
Transports zimiindest bis zum Begim des Nadrwexs- S3 
elements (9) stctig verjungL 

2. Analytisches Testefcmcnt gemSB Ansprucb 1, da- 
durcb gckennzeichnet, daB die \fcrjfingung des znm ka- 
pillarcn FlQssigkeitstransport b^ 

erfolgt «> 

3. Analytiscfces Testekment genrfB Ansprucb 1 oder 
2, dadurcb gekermzekhnet, dafi die V^rjQngimg des 

ZUm kflpilb*™ 1 T*fflg siglrriig traiMp«i heflflriglcr Kflniils 
diejenige Dimension des Kanak betrifft, die (lessen 
KapillaritStbewirkL 65 

4. Anarytisches Testeiement gema^ einem der An^rfl- 
cbe 1 bis 3, dadurcb gekennzetchnet, daB der zum ka- 
pfllareo Flflsagkeitsmuspoit befabigte Kanal an dern 


Ende, das der Pror^aiiargibedtfoung gegenuberliegt, 
dadurcb beeodet ist, daB eine abropteBrweilenmgder- 
jenigen Dimension des Kanals statrfindet, (fie dessen 
Kapfflarimbewirkt, 

5. AixalytiscbesTesteleinert 

cbe 1 bis 4, dadurcb gekennzekhnet, daB zurmndest 
eine der die bmere Oberflache des zum kapillareoFlfls- 
sigkeitstransports befihigtai Kanals bildenden Flachen 
bydrophiliert isL 

6. Analytisches Testekment gemafi Ansprucb 5, da- 
durcb gefaennzeiebnet, dafi die Hydropciherung durcb 
(fie Verwendung eines bydropbikn Materials oder 
durcb Bescm'cbtQng eines wenig bydrophilen Materials 
mil einer bydropbilen Schkht errekbi wird. 

7. Analytisches Testeiement gemSB Arisprocb 6, da- 
durcb getamzekhnet, dafi zur Hydrop mfiffnwg eine 
Schkht aus oxidieitem Almmnrum verwendet wird 

8. Analytisches Testeiement gerr^ einem der An^gu- 
cbe 1 bis 7, dadurcb gekomzekhnet, dafi das Nach- 
weiselernent (9) ein mehrschichriges Nachweiselement 
0T) mit nebeiieinarjder angeordneter ProbeiiaTiftra^- 
mat (3) und Detektionsziooe (4) ist, wobei das Nach- 
wdselement (9) im Testeiement so ausgerichtetist,daB 
nur die Probenauftngszone (3) in nossigkeitsubertriu 
ermog&iieridemKortaktmildemzumdcmzu^ 
larenFmssigteitstranspcn 

9. Analytisches Testeiement gemSB Ansprucb 8, da- 
durcb gekemaekhnet, daB das mehrscrnchtige Nacb- 
weiseiement in einer oder mehreren Sctnchten aOe fur 
die Nacbweisieabion des Zielanilyten in der Probe 
Dotweodigen Iteagenzien sowie gegebeoenfalls HDlV 
sto&enthalL 

10. Anaryttscbes Testeiement gemSB einem der An- 
qcuche 8 bis 9, dadurcb gekernzeichnet, daB das 
ntehrscrdchtige Nachweisektnent hfitte) enthalt, die 
alsFiltcirllrpartikula^Probenbe^ 

11. Anarytiscbes Testekment gemSB einem der An- 
sprOcbe 8 Ms 10, dadurcb getomzekhnet, daB fur das 
iBhrscbictuige Nachweisekment ein Vlks und eine 
direkt oder incfirekt damit in Kontakt stehende, porose 
Membran, welche Flussigkeit horizonlal deutrkb bug- 
sairjertrareportiertalsdasVr^ 
V^rbur^soarigec4doetsind,daBemfl 
keitsutegang moghcb ist 

11 Analytisches Testelex^ 
durcb gekenrizeicnDet, daB die Membran in der Pro- 
benauftragszone so behandelt ist, daB sk keineFlusag- 
knt autnurtrnt. 

13. \ferwendung eines anaiytiscben Testekments ge- 
m5B einem der Ansprucbe 1 bis 12 zur Bestrrmmmg ei- 
nes Analyten in einer Flussigkeit. 
14 YeilihrenzurBestiiriim 
tlussigen Probe mil Hilfe eines anaiytiscben Testele- 
ments gemMfi einem der Ansr^rQche 1 bis 12, wobei die 
flfissige Probe an der tabeaautgabeotrhung mit dem 
Testekment kontaktiert wird und durcb KariQarkrafte 
in den zum kapuTareo ROssigkei tstiamp ort befimgten 
Kanal trarisportiert wird, (fie Probe dabei das Nach- 
weisetement im Berekh der ftobenauftragszone auf 
derdemKartdzugewandtenOberf^^ 
(fieses eindringt und gegeberienfalls mit den im Nach- 
weisekment enthaltenen I^enzien eine analytspez}- 
fiscbe visuell oder apparativ-optiscr^rjevefzugt retkxi- 
onspbotoiuetf isdi beobaclubare Nachweasrralrrion ein- 
geht, so dafi auf dfc Airwesenheit und gegebeneof alb 
die Menge des zu bestinimenden Analyten ruckge> 
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